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心电图在扩张型心肌病精准诊断评估中的价值
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【摘要】 扩张型心肌病（DCM）是一组异质性心肌病，心电图有助于识别特殊基因型

DCM，是评估和临床管理的有效工具。该文介绍心电图在 DCM 的精准诊断及危险分层中的

价值，以期为临床 DCM 患者进行多维度评估和管理提供依据。
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扩张型心肌病（DCM）是一组异质性原发性

心肌病，多数病程呈渐进性，最终导致心力衰竭和

死亡。DCM 的特征是左心室或双心室扩张伴收缩

功能障碍，无心脏整体收缩功能障碍、异常负荷状

态或冠状动脉疾病。约 30%～40% 的患者具有遗

传性。迄今已发现 51 个不同的个体基因在孤立性、

特发性 DCM 中扮演重要角色，其中有 19 个基因通

过遗传分析及实验研究被证实在单基因 DCM 中发

挥重要作用 [1]。

心电图异常见于大多数 DCM 患者，传统观点

认为 DCM 患者心电图不具有特异性。近年来，随

着 DCM 基因型 - 表型相关研究的不断深入，心电

图在 DCM 中的作用逐渐受到重视。研究发现，心

电图有助于识别特定基因型 DCM，并在 DCM 患者

的诊断评估和临床管理中具有重要作用 [2]。

1 特殊基因型DCM的心电图异常
DCM 患者携带的特定致病基因与特征性心电

图改变相关。特征性心电图改变主要包括心房颤

动（房颤）、T 波改变、左束支传导阻滞、房室传

导阻滞、室性心律失常等。早期识别 DCM 患者的

心电图异常，可以为 DCM 特定基因型的诊断提供

线索，同时帮助评估 DCM 患者的病情，指导治疗策

略选择，改善预后。

1.1 肌联蛋白基因

肌联蛋白是肌丝的重要组成之一。肌联蛋白

基因（TTN）变异是 DCM 最常见的遗传病因，见

于 25% 的家族病例和 18% 的散发病例中 [3]。研究

证实，TTN 变异携带者房颤和室性心律失常患病

率高于其他类型的 DCM 患者 [4]。1 项多中心队列

研究显示，1/3 的 TTN 变异携带者存在房性心律失

常，1/2 存在非持续性室性心动过速（室速），且在

射血分数（LVEF）正常的携带者中，约 10% 出现

房颤或非持续性室速 [5]。值得注意的是，房颤的出

现不具有特异性，但年轻患者早发房颤常提示与基

因遗传相关 [4]。

复极异常也常在 TTN 变异患者的心电图中出

现。Valverde-Gómez 等 [6] 发现 TTN 变异携带者出

现 T 波异常的比例显著高于未携带者，且这种改

变以左胸前导联为著。通过定量分析发现，T 值 
[T 值 (mm)= ∑ T 波电压（V5、V6、Ⅱ和 aVF 导联）]
及其变化可以反映疾病的发生及进展情况。在随

访过程中发现，既往有左室射血分数下降的患者，

所有 T 值变化＞3.5 mm 者的左室射血分数均得到

改善。

1.2 核纤层蛋白A/C基因

核纤层蛋白 A/C 为核膜结构组分，具有维持

核膜完整性和支持细胞核结构的作用。大量研究

发现，核纤层蛋白 A/C 基因（LMNA）的一些变异

类型与家族性 DCM 密切相关，约 10% 的家族性

DCM 病例中可见 LMNA 变异 [7]。此类 DCM 早期

传导性疾病相对常见 [8]，特征性表现为房室传导阻

滞，其次是室性心律失常 [9]。其他传导异常主要包

括窦性心动过缓、窦房结阻滞及左束支传导阻滞。

这些心电图改变通常出现在发展为明显的扩张表

型之前。LMNA 变异患者室上性心律失常的发病

率亦较高，尤其是房颤，近 1/2 的患者首次发病便出

现房颤，其他还包括房性扑动（房扑）和房性心动

过速 [10]。除此之外，此种基因型 DCM 患者发生心

源性猝死和进展为难治性心力衰竭的比例较高 [9]。
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1.3 细丝蛋白C基因

细丝蛋白 C 是可将聚合的肌动蛋白交联在一起

的中间丝结构，协助细胞膜蛋白锚定到细胞骨架上。

细丝蛋白 C 基因（FLNC）变异约占 DCM 病例的

4%[11]。FLNC 变异患者常存在复极异常，特别是在

胸前导联或下侧壁导联中常见 T 波倒置，约 25% 的

FLNC 变异携带者肢体导联呈现低电压 [12]。除此之

外，FLNC 变异携带者亦常发生室性心律失常 [12]。

1.4 Desmin基因

Desmin 基因（DES）编码的蛋白是构成骨骼

肌特异性中间丝的细胞骨架蛋白。DES 致病变异

可导致多种心肌病、骨骼肌病以及心肌骨骼肌混

合性疾病。DES 变异发生率较低，在家族性 DCM
患者中基因突变频率约为 1%[13]。多达 60% 该类型

的患者存在心电图异常，传导系统异常较常见，主

要包括房室传导阻滞和右束支传导阻滞，其次是室

上性和室性心律失常 [14]。

1.5 钠离子通道α亚基基因

钠离子通道 α 亚基基因（SCN5A）编码心肌

细胞钠离子通道蛋白。SCN5A 变异会减弱心肌细

胞钠离子通道与细胞骨架蛋白之间的联系，引起收

缩力的传导障碍和心室结构改变。已知 SCN5A 突

变可导致多种心律失常综合征，包括 Brugada 综合

征、长 QT 综合征、进行性心脏传导疾病、病态窦

房综合征、房颤和重叠综合征，而无或仅有轻微心

脏结构改变 [15]。重叠综合征是指 1 种特定的突变

导致在同一患者或家系中出现混合表型。Brugada
综合征和长 QT 综合征可导致年轻人群出现严重心

律失常事件和心源性猝死。此外，在家族性 DCM
中发现该基因的突变，表现为心律失常伴有严重的

左室结构缺陷 [16]。近期多项研究报道 1 种新的与

SCN5A 变异相关的临床表现，称为多灶异位浦肯野

纤维相关早搏，这是一种罕见的源自浦肯野纤维的

合并多形性室性心律失常和扩张型心肌病的心脏

综合征，由 p.R222Q 突变引起 [15]。

1.6 肌质RNA结合基序蛋白20基因

肌质 RNA 结合基序蛋白 20 基因（RBM20）
编码的蛋白在心房和心室中均高表达，参与选择性

剪接过程。RBM20 变异可错误剪接 TTN，从而导致

DCM 的发生 [17]。该类型变异约占 DCM 总病例数

的 2.0%～4.8%[18]。RBM20 变异的 DCM 患者常伴

有早发的严重心力衰竭和心律失常，如非持续性室

速和房颤 [18]。Parikh 等 [19] 发现携带 RBM20 变异

的 DCM 患者相较于总体 DCM 人群和 TTN 截断变

异携带者更易发生持续性和非持续性室速。

1.7 Phospholamban基因

Phospholamban 基因（PLN）编码受磷蛋白，该

蛋白可抑制肌浆膜 / 内质网 Ca2＋-ATP 酶（SERCA）

的功能。PLN 变异会增强对 SERCA 的抑制作用，

使钙吸收减少，从而导致心肌收缩力减弱，DCM 表

型表达。PLN 变异携带者发生恶性室性心律失常

和终末期心力衰竭的风险增加，导致高死亡率 [20]。

QRS 波低电压是 PLN 变异携带者心电图的特征性

标志，除此之外，PLN p.Argl4del 变异携带者心电图

的复极化改变，特别是侧壁导联T波倒置亦常见 [20]。

心 电 图 改 变 可 见 于 多 种 基 因 型 DCM 患

者，早期识别特征性心电图改变可以为特殊基

因型 DCM 诊断提供线索，指导下一步诊疗决策 
（见图 1）。

注：AF为心房颤动；AVB为房室传导阻滞；LBBB为左束支传导阻滞；RBBB为右束支传导阻滞

图1 特征性心电图改变为特殊基因型扩张型心肌病诊断提供线索
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2 心电图异常在DCM患者危险分层中的价值
DCM 为动态进展的疾病，心电图异常可反映

疾病的自然转归。DCM 患者心电图常见左束支传

导阻滞。一方面，左束支传导阻滞可能是非缺血性

心肌病的病因，经再同步化治疗，患者的病情通常

可以得到控制，LVEF 恢复至正常值；另一方面，传

导系统损害和心室内传导延迟会导致左束支传导

阻滞 [21]。左束支传导阻滞伴 LVEF≤35% 的 DCM
患者相较于窄 QRS 间期患者，随访过程中 LVEF 的

改善率较低，而死亡率较高。

几乎所有类型的 DCM 患者在疾病慢性进展为

心力衰竭的过程中都会出现房颤。1 项针对不同类

型房颤对 DCM 患者预后影响的大型研究发现，持

续性房颤无论是在基线时即存在还是在随访期间

出现，都与 DCM 的不良结局独立相关 [22]。因此房

颤的早期识别对于 DCM 患者的管理至关重要，并

可为临床启动抗凝治疗预防卒中的时机选择提供

依据。

QRS 波增宽是室性心律失常的预测指标之一，

与新发（＜6 个月）的心律失常事件独立相关 [23]，

而新发心律失常与 DCM 的预后密切相关。Marume
等 [24] 证实多形性碎裂 QRS 波与 DCM 患者未来

不良心血管事件的发生相关。QRS 低振幅和前外

侧壁导联 T 波倒置目前已成为 DCM 患者主要室

性心律不齐和心源性猝死的独立预测因子 [25-26]。 
Merlo 等 [26] 研究表明，特定的心电图改变（包括

前侧壁导联的 T 波倒置、左室肥厚和较高的心率）

是需要心脏移植治疗和死亡的预测因素。

基因型 - 表型研究提示，特定基因型 DCM 患

者发生心源性猝死的风险显著增加。恶性 LMNA
变异携带者被认为是心源性猝死风险较高的人

群 [27]，植入型心律转复除颤器（ICD）是携带

LMNA 变异且伴有≥2 个危险因素患者的Ⅱ a 级

推荐。美国心律协会专家共识中提出了与心律失

常风险增加相关的基因（BAG3、PLN、FLNC 和

TMEM43），并推荐携带这些基因且 LVEF 中度降

低的 DCM 患者植入 ICD[27]。Micaglio 等 [28] 报道

TTN 新型突变 p.Phe24259Leufs*51 是 DCM 的病

因之一，具有该变异的家系成员更易发生心源性猝

死。对于这类人群，即使无严重左室收缩功能障碍，

也可从植入 ICD 的一级预防中获益。

3 小结
目前 DCM 的发病机制尚未明确。近年来研究

发现，基因在 DCM 发生发展中扮演重要角色，心肌

细胞基因异常可导致心肌收缩或舒张功能障碍，最

终进展为心力衰竭。心电图是评估 DCM 患者的常

用工具，在对 DCM 基因型 - 表型相关研究中，有学

者发现特定的心电图改变可为特殊基因型 DCM 的

诊断提供线索，并可作为 DCM 患者危险分层的预

测因子。系统分析 DCM 患者心电图，早期识别异

常，结合心脏磁共振及基因检测等辅助检查，对于

临床 DCM 患者管理至关重要。
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